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Gunumuzde erkek faktord, infertilite icin en buyik sebep olarak karsi-
miza ¢cikmaktadir. Erkek infertilitesi icin halihazirda bulunan varikosel,
kriptorsidizm, enfeksiyonlar, tikayici lezyonlar, kistik fibrozis, travma
ve tumorler gibi bilinen sebeplerin disinda son ddénemde ilgi geken bir
yenisi eklenmistir; okdatif stres. Vicuttaki antioksidanlar ve serbest
oksijen radikalleri arasindaki dengesizlik sonucu ortaya ¢ikan oksida-
tif stres, spermlere zarar verir ve infertiliteye sebep olabilir. Bu; gekir-
dek ve mitokondri seviyesindeki peroksizomlarin DNA pargalarina ve
hiicre zarina hasar vermesine yol acar. Oksidatif stres, spermde DNA
hasarina yol agan asil etiyolojik faktor olarak ele alinmaktadir. Oksi-
datif strese bagli olarak meydana gelen DNA hasari, sonraki nesillere
kalitilacak olan bozukluklara yol agabilir. Bu yazida normal sperm fiz-
yolojisinde reaktif oksijen metabolitlerine olan ihtiyac, reaktif oksijen
metaboliti Uretim mekanizmalari, antioksidan kullaniminin klinikteki
faydalari ve oksidatif stresi 6lcme metotlar ele alinmistir.
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Giris

infertilite insanlari hem ruhsal hem de fiziksel olarak
etkileyen tibbi bir durumdur. Eriskin erkeklerin yaklasik
%6’s! infertilite ile karsi karsiyadir.(1) Son yillarda erkek
infertilitesi icin bir sebep olarak suclanan oksidatif stres
popdiler bir konudur ve ayrintili olarak ele alinmaya baslan-
mistir. Spermatozoada nasil hayatin devami icin oksijen
gerekliyse, normal seviyelerde serbest oksijen radikalleri
(SOR) de hicre faaliyetlerinin devami i¢in gereklidir. Diger
taraftan oksijenin yikim Urtind olan SOR hcre islevleri ve
yasami icin zararl etkiler ortaya koyabilir.(2) SOR normal
hiicre metabolizmasi igin gereklidir. Spermatozoadaki oksi-
datif stres, hiicre ici ve hiicre digl toplam SOR seviyesi
antioksidan kapasiteyi astigi zaman ortaya cikar.(3)

Serbest Oksijen Radikallerinin Fizyolojik Gérevi

GlUnumize kadar SOR’un insan spermatozoasina tok-
sik oldugu zannedilmekteydi ama elimizde dislk miktarda
SOR’un spermatozoanin fertilizasyon kabiliyetleri icin
gerekli olduguna dair saglam veriler vardir.(4) Dislk mik-

Currently the male factor has been accepted as one of the most
essential etiology for infertility. In addition to the conventional
causes for male infertility such as varicocele, cryptorchidism,
obstructive lesions, cystic fibrosis, trauma and malignancies;
recently, a popular factor has been explored: oxidative stress.
Oxidative stress, the result of imbalance between antioxidants and
reactive oxygen species in metabolism, may impair sperm and
cause infertility. The process may lead peroxizomes in mitocondria
to harm the cell membrane and DNA fragments. Oxidative stress
has been accepted as the main etiologic factor for DNA damage of
sperm. Oxidative stress dependent DNA damage may bring about
inherited defects. This text has examined the need for reactive
oxygen species in sperm physiology, production mechanisms
of reactive oxygen species, clinical benefits of antioxidant
supplementation and measurement procedures of oxidative stress.
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tardaki SOR’un fertilizasyon, akrozom reaksiyonu, hipe-
raktivasyon, hareket ve kapasitasyon icin gerekli oldugu
gOsterilmistir.(5) Superoksit (0*) ve hidrojen peroksit
(H,0,) yuksek derecede reaktif olan, yakindaki molekdiller-
le etkilesime giren ve hlicre organellerinde oksidatif stres
hasarini baslatan oksijen metabolitleridir.(6)
Spermatozoanin disiik miktarda hidrojen peroksitte bek-
letilmesi; sperm kapasitasyonu, hiperaktivasyonu, akro-
zom reaksiyonu ve oosit fizyonunu induklemektedir.(7)
Superoksit anyonu da kapasitasyon ve akrozom reaksiyo-
nunu arttirmaktadir.(8) Buna ilaveten, SOR sperm-oosit
etkilesiminde de goérevlidir.(9)

Serbest Oksijen Radikallerinin Kaynaklari

SOR; radikal (hidroksil iyonu, sliperoksit, NO, peroksil)
ve radikal olmayan (ozon, tekli oksijen, lipit peroksit, hidro-
jen peroksit) molekdlleri iceren genis bir dagilim gdsterir.
Reaktif nitrojen metabolitleri (nitréz oksit, peroksinitrit, nit-
roksil iyonu) serbest nitrojen metabolitleridir ve SOR’un alt
sinifi olduklari diistintlir.(10) NO’nun normal sperm Uzerine
hem hareketi hem de zona birlesmesini engelleyen zararli
etkileri ortaya konmustur.(11)
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Her ejakulatin SOR ile kontamine oldudu varsayilmakta-
dir.(7) Semende spermatozoa, I6kosit ve epitel gibi farkh
hiicreler bulunur. Bahsedilen bu hicreler icinde SOR’un
baslica kaynagi spermatozoa ve I6kositlerdir.(12)

Stoplazmik damlaciklar, dusik sperm kalitesi ve artmis
SOR miktar arasindaki baglantiy1 ortaya koyar. Yanlis sper-
miyogenezin sonucu olan bu yapilar, SOR’un asil kaynagi-
dir.(13) Muhtemeldir ki sitozolik bir enzim olan glukoz-6-
fosfat dehidrojenaz vasitasiyla, sitoplazmik kalintilar ve art-
mis SOR duretimi paralellik gosterir.(4)

Spermatozoadaki SOR Uretimi 2 yolla olur: sperm plaz-
ma zarinda bulunan nikotinamid adenin dinlkleotit fosfat
(NADPH) oksidaz ve mitokondride bulunan NADPH bagiml
oksidorediktaz sistemi.(14)

Semende 1x10%ml’den fazla I6kosit olmasina I6kositos-
permi adi verilir. Sperm kalitesinde disUklik, azalmis hipe-
raktivasyon ve bozulmus sperm fonskiyonlari gibi durumlar
|6kositospermiye iligkili oldugu distnilmektedir.(15) Ancak
azalmis sperm kalitesi ve bozuk sperm fonksiyonlan ile
seminal 16kosit konsantrasyonu arasinda baglanti kurula-
mamistir.(16) Bu ihtilaf; 0,5x10%ml I6kosit olan semen
orneklerinde, sinir deger olan 1x108/ml I6kosit olan semen
orneklerinden ¢ok daha disitik SOR olmasiyla agiklanabilir.
(17) Polimorfonlkleer (PMN) elastazin spektrofotometrik
Olcimu I6kositospermiyi gosterebilir.(18)

infertil erkeklerde, yikanmis ve yikanmamis semen
orneklerindeki SOR miktari anlamli derecede yUksektir.(19)
Yikanmis 6rneklerde yikanmamis olanlardan daha ylksek
degerler elde edilmistir.(20) Fertil erkeklerde yikanmis ve
ylkanmamis semen 6rneklerindeki SOR degeri ¢cok disik
bulunmustur.(21)

Peroksidaz iceren l6kositler; tim seminal |6kositlerin
%50-60’in1 olugturan PMN |6kositlerden ve geri kalan
%20-30’u makrofajlardan olusmaktadir.(22) Bu PMN I6ko-
sitler ejakulata prostat ve seminal vezikiller tarafindan sali-
nir.(15) Enfeksiyon ve inflamasyon I6kositleri aktive eder ve
aktive olmus I6kositlerin aktive olmayanlara gére 100 kat
fazla miktarda SOR (rettigi gosterilmistir.(23)

Oksidatif Stresin Etkileri

Yaglar, proteinler, nikleik asitler ve sekerler gibi tim
hicresel bilesenler oksidatif stres icin birer hedeftir.
Oksidatif strese bagli hasarin derecesi; SOR miktari,
SOR maruziyet siresi ve diger birtakim hiicre disi faktérlere
baghdir.

Yaglar sperm plazma zarinda doymamis yag asitleri seklin-
de bulunan ve oksidasyona en acgik molekullerdir. SOR, hicre
zarindaki doymamis yag asidine hlicum eder ve lipit peroksi-
dasyonu denilen kimyasal bir zinciri baslatir. Lipit peroksidas-
yonu Urinlerinden bir tanesi malondialdehittir ve spermatozo-
anin maruz kaldigi peroksizomal hasar gosteren biyokimyasal
testlerde kullanilir.(16) Bu tur testlerin sonuclan bozuk
sperm fonksiyonlari, hareket bozukluklari ve sperm-oosit
flzyon kapasitesi ile ilgili degerli orantilar sunmaktadir.(24)
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Bu prob hiicre hiicre membranlarina yerlestirilebilen ve oksi-
jen radikalleriyle karsilastiginda kirmizidan yesile renk degis-
tiren ve flow-sitometri ydntemi ile dlctlen bir kimyasal mad-
dedir. Bu madde BODIPY (581/591) C11°dir.(25)

Artmis SOR seviyeleri, azalmis sperm motilitesi ile ilgili
bulunmustur ancak tam mekanizmasi anlasilamamistir.(26)
Bir hipoteze gére, H,0, hicre membranini gegmekte ve
daha sonra spermatozoa tarafindan SOR Uretimini arttirmak
icin elektron kaynagi olarak NADPH oksidaz olarak bilinen
enzim sistemi tarafindan kullanilacak olan NADPH’nin hiicre
icinde elde edilmesini saglayan heksoz monofosfat santi
yolu ile glukoz-6-fosfat dehidrojenaz gibi baz vital enzimle-
rin islevini engellemektedir.(27) Bir diger hipotez ise aksone-
mal proteinlerin fosforilasyonunda ve sperm hareketliliginde
azalma ile sonuclanan bir dizi olaya dayanir ki, her ikisi de
sperm-oosit flzyonunda gerekli olan membran akigkanli-
ginda azalmaya neden olmaktadir.(28)

Gece bekletilen 6rneklerde spermatozoadaki hareket
azalmasi, lipit peroksidasyonu ile yakindan ilgilidir.(29)
Hucre zarini lipit peroksidasyonundan koruyan vitamin E ile
yapilan calismalarda, hlcre hareketlerinin korunmasi bu
yénde gii¢li kanitlar sunmaktadir.(30)

Germ hucrelerindeki DNA hasan; disik fertilizasyon
oranlari, implantasyon bozukluklari, gelisme gerilikleri ve
yuksek abort oranlar ile iligkilidir. Oligoastenoteratospermili
hastalarda SOR seviyeleri ve aksonemal bozukluk miktari
yuksek bulunmustur.(31) DNA hasari apopitoz, enfeksiyon,
spermiyogenez defekti ve oksidatif strese bagl olabilir.(25)
DNA hasari defektif apopitoz gibi bir stirecin sonucu olmak-
tan ziyade siklikla oksidatif stres kaynaklidir.(32) Oksidatif
stresin DNA hasar mekanizmalari; tim bazlarin degisimi,
bos baz alanlar olusumu, silinme, cerceve kaymasi, capraz
baglantilar ve kromozomal degisim seklindedir. Ayrica, tek
veya cift DNA zincirindeki kiriklarin sik tekrarlamasi da oksi-
datif stres ile ilgilidir.(33) Artmis SOR seviyesi, DNA kiriima-
larinda artis ve DNA metilasyonunda azalma ile iligkilidir.(34)
SOR ayrica nokta mutasyonlar, polimorfizm gibi semen
kalitesini dlstren mutasyonlar da yapabilir.(35)
Denatiirasyon ve DNA baz eslenigi oksidasyonu gibi meka-
nizmalarla da olusabilir.(32) DNA hasari kigik oldugunda
spermatozoa kendini tamir edebilir; oositin de hasarl sper-
matozoay tamir yetenedi mevcuttur. Ancak hasar biyilkse
apopitoz ve embriyo harabiyeti gelisebilir.(9) Y kromozo-
mundaki DNA hasari gen delesyonuna sebep olup yeni
kusaklarda infertiliteye yol agabilir. Yiksek SOR seviyeleri-
ne sahip infertil erkeklerin fertil olanlara gbére daha fazla
kromozomal kirik tasidigi gdsterilmistir.(36)

Apopitoz, doku hasarina karsi gelisen iltihabi olmayan
bir yanittir. Anormal spermatozoalarin eliminasyonunu
hedefler.(37) Yiksek SOR seviyeleri i¢ ve dis mitokondri
zarini pargalar ve kaspazlar aktifleyen sitokrom c proteinle-
rini harekete gecirip apopitozu baslatir. Spermde apopitoz
hiicre ylzeyi proteini Fas ile SOR’dan bagimsiz olarak da
baslayabilir.(38) Duslk sperm konsantrasyonlu érneklerde
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Fas-pozitif spermatozoalarin orani daha ylUksektir.(37)
infertil hastalarda apopitozun gdstergesi olan sitokrom c,
kaspaz 3 ve 9’un yiksek seviyeleri SOR tarafindan meyda-
na getirilen sperm hasarini yansitmaktadir.(39) Erken apopi-
tozun goéstergesi olan anneksin V’in, infertil erkeklerin matar
spermatozolarinda normal bireylerden daha yiksek miktar-
da bulundugu goésterilmistir.(40)

Varikoselin genel popllasyondaki prevalansi %15-
20’dir, erkek faktore bagl infertil giftlerde bu oran %25-40’a
kadar ¢ikar.(41) Varikoseli olan erkeklerde serum, testis ve
semende SOR artisi mevcuttur.(42) Varikoselli olgularda
malondialdehit ve NO seviyelerindeki yikseklik lipit peroksi-
dasyonundaki artisi gdstermektedir.(43) Varikoselli bireyler-
de, semende iltihabi sitokinler olan IL-1, IL-6 ve SOR artisi
saptanmistir.(44) Bu hastalarda varikoselektomi sonrasi
seminal sivida slperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon
peroksidaz ve vitamin C gibi antioksidanlar artarak, sperm
kalitesinin duzeldigi belirtiimektedir.(45) Varikoselin en ucuz
ve en faydall tedavisi varikoselektomidir.(44) Seminal sivi-
daki total antioksidan seviyesi varikoseli olan bireylerde
azalmistir.(46) 2. ve 3. derece varikoseli olan bireylerde 1.
derece varikoseli olanlara gore ciddi artmis SOR seviyeleri
goralmustlr.(47) Son zamanlarda yapilan bir meta-analiz,
varikoselli erkeklerde artmis SOR seviyesi ve disik antiok-
sidan miktari saptanmistir.(48)

Oksidatif Stresi Olcme Yéntemleri

Ejakulatta oksidatif stresi ¢cok sayida metotla 6lgmek
mimkindur. Birincisi hiicrede agiga ¢ikan SOR’un élgimui-
dur. Ancak burada problem, l6kosit kontaminasyonunun
saptanan SOR diizeylerine etkisidir. Clnk{ I6kositlerin SOR
Uretim kapasitesi spermden 100 kat daha fazladir. Bu neden-
le spermatozoanin SOR Uretim kapasitesini degerlendirmek
icin ortamda bulunan |6kositlerin uzaklastiriimasi gerekir. Her
ne kadar gradiyent ayristirma sistemleri varsa da, tek basina
tim I6kositlerin elimine edilmesinde tam anlamiyla yeterli
olamazlar.(49) En ideali sperm (zerindeki I6kosit antijeni
CD45’e kars! olusturulmus monoklonal antikorlarla kaplan-
mis paramanyetik tanecikler veya ferrofluid ile inklibe etmek
ve boylece Ibkositleri uzaklastirmaktir.(50) Arkasindan
N-formil-metionil-I8sil-fenilalanin (FMLP) provokasyon testi
yapilarak I6kositlerin elimine edildigi ortaya konulmalidir.(51)
Egder I6kositlerin yeteri kadar temizlendigine karar verilirse
spermatozoa forbol ester ile muamele edilerek SOR yapimi
uyarilir. Forbol esterin immatir, defektif spermatozoadan
SOR Uretimini artirici etkisi gosterilmistir.(29) Bu etkisi matdr,
normal spermlerde ortaya gitkmamaktadir.

Serbest radikallerin saptanmasinda bir diger yéntem ise
Iiminol ve lusigenin gibi problar kullanarak yapilan kemilu-
minesens metodudur.(14) Liminol hem hicre ici hem hiicre
disi SOR’u dlcebilirken, lUsigenin hicre disinda salinan
sUperoksit radikallerini dlgebilir.(19)

Bir diger yontem de nitro blue tetrazolium (NBT) yonte-
midir. Bu testin esasi hicrelerin antioksidan kapasitesini

6lgmektir. Okside NBT renksizdir ve indirgendiginde mavi
renge dénusur. Yikanmis semenle reaksiyona sokulan NBT,
daha sonra spektrofotometrik olarak &lculir ve serbest
radikal miktari 6l¢ilms olur.(18)

Oksidatif stresi 6lgen biyokimyasal bir bagka metod ise,
tiobarbittirik asit (TBA) testidir. Bu test lipit peroksidasyon
arUnleri icin spesifik olmamakla birlikte oksidatif strese bagli
bozulmus sperm fonksiyonlarinin saptanmasinda bir kriter
olarak kullanilabilir.(24) TBA testinde esas reaktan malondi-
aldehit olup lipit peroksidasyonunun gésterilmesinde siklik-
la kullaniimaktadir.(52) Cok daha spesifik bir ydntem ise lipit
peroksidasyon olusumunun spektrofotometrik yolla 6lgu-
muddr. Erkek infertilitesinde kullanilan tanisal testler arasin-
da oldukga etkin oldugu belirtiimektedir.(29)

Antioksidanlar

Yapilan calismalarda antioksidanlarin spermatozoayi
SOR Ureten anormal spermatozoalardan korudugu, I6kosit-
lerin Urettigi SOR’u temizledigi, DNA kirimalarini énledigi,
sigara icenlerde semen Kkalitesini arttirdigi, sogugun sper-
matozoaya olan etkisini azalttigi, erken sperm olgunlasma-
sini engelledigi ve spermatozoayi destekleyerek yardimla
Ureme tekniklerinin basarisini arttirdigi gd&sterilmistir.
Seminal plazmada sliperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon
peroksidaz ve glutatyon rediktaza ilaveten askorbat, Urat,
vitamin E, piruvat, glutatyon, albumin, vitamin A, ubikinol ve
hipotaurin gibi enzimatik olmayan antioksidanlar vardir.

L-Karnitin mitokondrial zarlardan yag asitlerinin gegisin-
de ve asetil-koA’dan tiireyen asetatin hiicre i¢i depolanma-
sinda 6nemli role sahiptir.(53) L-Karnitin ve L-asetil karnitin
sperm metabolizmasi ve spermatozoanin kullanacagi ener-
jiyi saglamak icin dnemlidir.(54) L-karnitin toksik bir ara triin
olan agil-koA’yi ortadan kaldirarak apopitozu o6nler.(55)
Oligoastenospermik erkeklerin seminal plazmasinda fertil
erkeklere oranla daha az L-karnitin bulunmustur.(56)
Epididimal sivida da ylksek miktarda L-karnitin bulunmasi
aktif salgi mekanizmasina bagldir.(57) Ayrica sperm hare-
ketinin baslamasinin, epididimal limende L-karnitin artisina
ve sperm hiicresinde L-asetil karnitin artisina bagl oldugu-
na dair kanitlar vardir.(58) L-karnitin ve L- asetil karnitin
tedavisinden sonra astenospermik erkeklerde hareketlilik ve
antioksidan kapasite artigi gdzlenmistir.(59) Bu antioksidan
ozelligi ile karnitin enfekte erkeklerde artmis SOR’a karsi
telafi edici bir gorev Ustlenebilir.(60) infertil erkeklerde
L-karnitin tedavisi sonrasi sperm konsantrasyonu ve hare-
ketliliginde artis gézlenmistir.(61) L-karnitin tedavisi sonrasi
sperm miktarinda da artis gézlenmistir.(62)

Koenzim Q10 mitokondrial solunum zincirinin dnemli
bir parcasidir ve enerji metabolizmasinda esansiyel bir rolu
vardir. Dahasi, hiicre zarlar ve lipoproteinlerle ilgili 6nemli
bir yagda c¢o6zinebilen antioksidandir. Testiste belirgin
sekilde koenzim Q10 uretilir ve stplrici olarak koruyucu
gorev yapan indirgenmis formu olan ubikinol semende bol
miktarda bulunur.(63) Hareket sorunu olan spermlerde,



spermatozoa ve seminal plazmanin antioksidan kapasite-
sinde duslse bagh fosfolipit havuzunda eksiklik olduguna
dair kanitlar vardir.(64) infertil erkeklerde seminal plazma
ve sperm hicrelerinde disik koenzim Q10 seviyeleri tes-
pit edilmistir.(65) Koenzim Q10 tedavisi sonrasi; seminal
plazma ve sperm hicrelerinde koenzim Q10 seviyesinde,
fosfotidilkolin diizeyinde ve sperm hareketliliginde artis
gorilmustir.(66) Seminal plazma ve sperm ubikinol sevi-
yeleri de artmistir.(67)

Cinko seminal plazmada diger dokulardan yiksek kon-
santrasyonda bulunur.(68) Cinko, DNA baglayan protein ve
cinko parmak proteinleri kofaktor olarak cinko kullanan ve
steroid hormon reseptorlerinin genetik ekspresyonunda yer
alan yapilardir, kofaktéru olan bir metalloproteindir. Bakir-
ginko-slperoksit dismutaz kompleksinde ve DNA tamirinde,
transkripsiyonunda ve translasyonunda gorevlidir.(69)
Seminal plazmadaki degeri sperm sayisi ile dogru orantilidir.
(70) Seminal plazma ¢inko konsantrasyonu ile plazma testos-
teron miktarinin da korele oldugu gézlenmistir.(71)

Folat; DNA sentezi, RNA transferi, sistein ve metiyonin
aminoasitleri icin dnemlidir. DNA sentezi germ hlicrelerinde
onemlidir, bu yuzden folat Ureme igin gereklidir. Ayrica
SOR’u suptrict 6zelligi vardir.(72) Kombine folat ve ¢inko
kullanimi sonrasi, fertil ve infertil erkeklerde toplam normal
sperm sayisi artmigtir.(73)

SOR etkilerini azaltan bir stptrlici ajan olan N-asetil
sistein kullanimi ile infertil erkeklerin semen hacmi, hare-
ketliligi, vizkozitesi ve antioksidan kapasitesinde artis
olmustur.(74)

Glutatyon peroksidaz enziminin kofaktorl olan eser ele-
ment selenyumu N-asetil sistein ile kombine olarak alan
infertil erkeklerde FSH diismus, ve tim sperm parametrele-
ri ile birlikte testosteron ve inhibin B ylkselmistir.(75)

Vitamin E doz bagimli bir etkisi var gibi goriinen; siipe-
roksit, hidrojen peroksit ve hidroksil radikallerini temizleyen
sperm membran antioksidanidir.(9) Astenospermik erkek-
lerde vitamin E tedavisi sonrasi lipit peroksidasyonu azal-
makta, hareketlilik ve gebelik oranlar artmaktadir.(76)

Vitamin C stlperoksit, hidrojen peroksit ve hidroksil radi-
kallerine etki eden ve sperm aglltinasyonunu &nleyen,
vitamin E'yi yenileyen bir antioksidandir. Vitamin C’nin glu-
tatyon ve vitamin E ile kombine tedavisi sonrasinda, sper-
matozoa hidroksiguanin seviyesi disip, sperm sayisi art-
maktadir.(32) Vitamin E ile birlikte kullaniidiginda ise, DNA
kinlmalarini azaltmaktadir.(77)

Yardimci Ureme Teknikleri ve Antioksidanlar

Oksidatif strese bagli DNA hasari, yardimci Greme tek-
nikleri (YUT) acisindan klinik éneme sahiptir. Calismalar
YUT icin sperm hazirlarken kullanilan yéntemlerde yiiksek
miktarda SOR aciga ciktigini gdstermektedir.(26) YUT igin
secilen spermatozoa ¢ogunlukla oksidatif strese sahip bir
ortamdan gelmektedir ve bu spermler blyutk oranda hasar-
Il DNA icermektedir.(32) intrauterin inseminasyon (iUi) veya
in vitro fertilizasyon (I\VF) sonrasi bu hasarlar nedeniyle endi-
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seye gerek kalmaz; ¢linkl sperm plazma membranina olan
kollateral peroksidatif hasar, DNA’sI hasarli spermin fertili-
zasyonunu engeller. intrastoplazmik sperm enjeksiyonu
(ISSE); bu dogal bariyerin asildii ve hasarli DNA’ya sahip
spermin dogrudan oositin igine enjekte edildigi bir tekniktir.
(6) YUT’lin her asamasinda SOR diretimi olabilmektedir. IVF
sonrasinda SOR'’un fertilizasyona anlamli etkisi vardir ve IVF
oncesinde semen Orneklerinde SOR seviyesinin Slcimdi,
iVF’nin sonucunu tahminde faydali olabilir. Kiiltir ortamin-
daki yiiksek SOR seviyesi ISSE’de diisiik blastokist oran,
dustk fertilizasyon orani, distk bélinme orani ve ylksek
embriyo parcalanmasi ile iliskili iken IVF’de degildir, ancak
hem ISSE’de hem IVF’de diisiik gebelik oranlari ile iligkilidir.
(78) YUT in vitro antioksidan eklenmesi ile daha basarili
olmaktadir.(79) H,O,’nin artan konsantrasyonlarinda blasto-
kist gelisim oraninda doz-bagimli bir dislis gdzlenmistir.
(80) Klinikte YUT sistemlerinde kiiltiir ortamina vitamin E,
vitamin C, sistein, taurin ve hipotaurin gibi antioksidanlar
eklenerek embriyonun SOR ile basa ¢ikma yeteneginin art-
tinlmasi amaglanabilir.(81)

Tartisma

Son zamanlarda erkek infertilitesi ile ilgili bilgilerimiz
gerek sperm fonksiyonlari, gerek teshis yontemleri, gerekse
tedavi yontemleri alanlarinda gittikce artmaktadir. Ayrica
oksidatif stresle tanismamiz, bir ¢cok yeni tedavi yaklagimi
gelismesine Oncllik etmistir. Oksidatif stresi azaltacak ve
sperm kalitesini arttiracak bir cok antioksidan olmasina rag-
men, kullanimlarinda etkileri konusunda yeterli bilimsel kanit
olmamasi ve bu yiizden de onay almamalar nedeniyle ciddi
endiseler vardir. YUT’de SOR’u en aza indirmek icin yogun-
luk gradiyent santrifji, glass-wool filtrasyon ve
sedimentasyon-migrasyon gibi |6kositleri uzaklastiran
sperm hazirlama teknikleri mevcuttur. Son yillarda kullanilan
yeni bir teknik olan manyetik etkili hlicre ayirma; hareketli,
morfolojik olarak normal, canli, soguga direncli ve ylksek
fertilizasyon potansiyeline sahip spermleri elde etmektedir.
(82) Bu ortama vitamin C ve vitamin E eklenmesi spermi
DNA hasarindan korur.(83)

Bununla birlikte, oksidatif stres erkek infertilitesinin
sebeplerinden yalnizca biridir ve antioksidan tedavi artmis
oksidatif stres bulunan ve DNA hasari tespit edilmis vaka-
larda kullaniimaldir.

Oksidatif stresin 6lgimi ve antioksidan tedavi klinik
kullanima hentiz girmemistir. Yakin zamanda SOR ve oksi-
datif stres tayini uygulanabilir hale getirilip ileri tekniklere
gerek kalmadan rutinde kullanilabilmelidir. Ayrica, SOR icin
referans degerler belirlenmelidir. Tedavi icin kullanilacak
antioksidanlar, dozlan ve sireleri de saptanmalidir. YUT
kullaniminin arttigi ginimuzde, sperm hazirlama ortami
antioksidanlar ile desteklenmelidir. Bununla birlikte erkek
infertilitesinde ve YUT’de oksidatif stresin ve antioksidanla-
rn aydinlatimasina yonelik daha fazla calisma yapilmalidir.
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